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哺乳 动物 消化 道 味觉 受 体 和 味觉 感应 研究 进展 
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受 体 自 从 被 发 现 以 来 ， 人 们 
人 们 对 哺乳 动物 感知 味觉 的 到 


本 文 综述 


号 : S811.2 


究 所 ， 长 沙 410125; 2. 中 


T: SČ 


尽管 洛 雷 托 . 贝 利 尼 (1643—17044 
述 了 味觉 乳头 的 形态 。 
苦味 和 鲜 


胞 和 味觉 神经 所 识别 和 检测 ， 进 


味 、 咸 味 、 


ANS 


; 味觉 化 学 感应 
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然而 ， 直 到 20 世 纪 初 ， 对 人 的 化 学 感应 器 官 


EO 早 在 1665 年 就 发 表 了 《味觉 器 官 》 专 著 ， 并 且 措 
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因 对 其 浓厚 的 研究 兴趣 增加 了 研究 的 强度 和 深度 ， 
解 也 更 加 深入 ， 包 括 味觉 感知 过 程 的 分 子 基础 及 其 功能 等 方 
面 。 这 不 仅 对 人 和 动物 的 日 常 饮食 调控 具有 重大 意义 , 而 且 可 以 为 治疗 某 些 疾病 提供 新 方法 
了 味觉 受 体 和 味觉 感 
基础 的 认识 ， 促 进 对 味觉 感 知 过 程 的 型 


知 过 程 的 相关 研究 成 果 ， 以 期 加 深 对 味觉 受 体 分 子 
LE 解 ， 为 哺乳 动物 营养 平衡 和 健康 饲养 提供 重要 参考 。 


文章 编号 : 


舌 ， 能 感应 甜 味 、 酸 


味 5 种 基础 味觉 的 研究 才 系 统 地 开展 起 来 。 这 5 种 味道 由 各 不 相同 的 味觉 


步 的 研究 证 实 ， 


道 等 其 他 部 位 。 总 体 而 言 ， 味 觉 感应 包括 两 大 系统 ， 
D。 此 后 , 科学 家 又 历时 近 百 年 相继 鉴定 出 各 种 味觉 
family 1 member,T1R) 的 甜 味 受 体 T1IR2/T1R3， 从 而 建立 了 各 种 味道 的 营养 物质 与 味觉 受 体 
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味觉 器 官 除 动物 的 舌头 外 ,还 包括 骨 肠 
分 别 是 口腔 味觉 系统 和 骨 肠 道 感觉 系统 


受 体 , 如 味觉 受 体 第 一 家 族 (taste receptor 
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之 间 的 相关 联系 。 在 研究 过 程 中 , 味觉 细胞 内 参与 味觉 感应 的 许多 重要 的 下 游 因 子 或 第 二 信 


使 又 被 发 现 ， 如 味觉 G 和 蛋白 味 蛋 白 (gustducin，Ggust) ， 并 且 对 它们 之 间 的 作用 机 制 有 了 一 


定 的 认识 让。 然而， 目前 对 复杂 的 味觉 信号 转 导 机 制 的 了 解 还 远 远 不 足 ， 仍 有 待 深入 研究 。 


有 鉴于 此 ， 本 文 综述 了 5 种 味觉 受 体 和 味觉 感应 的 最 新 研究 进展 ， 并 提出 了 未 来 相关 领域 的 
研究 预期 ， 则 在 为 进一步 深入 了 解 味觉 感应 信号 转 导 机 制 提 供 参考 。 


1 味觉 受 体 的 种 类 


对 哺乳 动物 而 言 ， 味 觉 受 体 通 和 常 可 以 分 为 甜 味 受 体 、 苦 味 受 体 、 酸 味 受 体 、 成 味 受 体 和 


fF 味 受 体 5 类 ， 下 文 逐 一 对 这 5 种 味觉 受 体 进行 阐述 。 


\BE 


~ 1.1 甜 味 受 体 


TIR2/TIR3 是 主要 的 甜 味 受 体 ， 可 以 对 所 有 的 甜 味 物质 做 出 反应 ， 包 括 天 然 糖 、 人 工 甜 


味 剂 、D- 氨 基 酸 和 具有 强烈 甜 味 的 蛋白 质 B。TI1R2/TIR3 是 异 源 二 聚 体 复合 物 ， 其 中 TIR2 


和 TIR3 属 于 TIR， 该 家 族 还 包括 另 一 个 成 员 TIR1。TIR 属 于 C 类 I HGRA RH SA 


(guanosine-binding protein coupled receptor,GPCRs) 超 家 族 。GPCRs 的 结构 特点 是 有 1 个 细 


胞 外 氨基 末端 片段 、7 个 跨 腊 a 螺旋 组 成 的 跨 膜 结构 域 (seven-transmembrane domain, TMD) ~ 


3 个 胞 外 环 、3 个 胞 质 环 和 1 个 羧基 末端 片段 , 胞 外 大 的 捕 晶 夹 域 (venus flytrap domain,VFTD) 


与 小 的 半 胱 氨 酸 富 集 域 (cysteine-rich domain, CRD) 相连 外 ， 其 中 较 长 的 细胞 外 氨基 末端 结 


构 域 被 认为 是 受 体 与 配 体 的 识别 和 结合 的 部 位 是 。TIR 与 钙 敏 感受 体 (calcium-sensing 


receptor,CaR ) 、V2R 信 息 素 受 体 和 代谢 型 谷 氨 酸 受 体 C metabotropic glutamate 


receptor,mGluRs) 远 缘 相 关 ， 它 们 具有 相似 的 结构 特点 。 不 同 物种 之 间 对 甜 味 物质 的 敏感 性 
和 选择 性 存在 差异 ， 这 也 源 于 TI1R 配 体 在 物种 之 间 的 特异 性 外 。 


钠 依赖 型 葡萄 糖 转运 载体 1 (sodium-dependent glucose transporter isoform 1,SGLT1) 在 


消化 道内 也 发 挥 甜 味 受 体 的 功能 , 它 是 糖 类 物质 从 肠 道 进入 肠 上 皮 细 胞 和 肠 内 分 泌 细 胞 的 主 


要 途径 。 研究 证 实 , 糖 和 人 工 甜 味 剂 可 以 提高 野生 型 小 鼠 肠 上 皮 细 胞 SGLT1 mRNA 和 蛋白质 


的 表达 以 及 对 葡萄糖 的 吸收 能 力 ， 人 工 甜 味 剂 作用 于 肠 内 分 泌 细 胞 的 GLUTag 细 胞 后 能 刺激 


消化 道 激素 分 沁 ， 同 时 导致 SGL71 mRNA 的 表达 上 调 ; 许多 哺乳 动物 肠 上 皮 SGLT1 mRNA 


WE a 
c nInaă IVa 


的 表达 直接 受 消 化 道内 单 糖 的 调控 ， 且 不 能 透 过 膜 的 葡萄 糖 类 似 物 进入 肠 腔 时 也 会 刺激 


SGLT1 mRNA HJ RIK", 


参与 感受 甜 味 的 受 体 还 包括 瞬时 受 体 电势 Ctransient receptor potential, TRP)ERA, ‘Ee 


构成 离子 通道 的 一 个 大 的 基因 家 族 ， 根 据 序列 同 源 分 为 6 个 亚 家 族 (TRPC、TRPV、TRPM、 


TRPML、TRPP 和 TRPA) ，TRP 电 位 离子 通道 在 不 同 物种 不 同 的 感受 系统 中 是 必需 信和 号 成 


分 ， 这 些 物种 包括 哺乳 动物 、 鱼 、 果 晶 和 线虫 等 ， 感 觉 系 统 包括 视觉 、 味 觉 、 信 息 素 、 听 觉 、 


触觉 、 渗 透 压 、 热 敏 性 、 甜 味 、 苦 味 和 鲜 味 等 , 其 中 , 瞬时 受 体 电势 通道 M5 (transient receptor 


potential channel type melastatin5, TRPM5) 在 味觉 细胞 中 大 量 表达 ， 除 了 参与 甜 味 感应 外 ， 


还 参与 鲜 味 和 苦味 感应 56。 有 研究 表明 ，TRPM5 的 活性 对 温度 具有 强烈 的 依赖 性 ， 正 常 活 


化 温度 为 15~35 “CW, 


苦味 受 体 属于 一 个 大 家 族 即 味觉 受 体 第 二 家 族 (taste receptor family 2 member, T2R) ， 
由 大 约 30 个 T2R 受 体 家 族 成 员 组 成 。 在 大 鼠 和 小 鼠 基 因 组 有 36 个 真 T2R 基 因 ， 拟 基因 的 数量 
和 位 点 有 微小 差异 ， 在 人 基因 组 中 有 25 个 72R 基 因 ，72R 序 列 在 各 个 物种 之 间 变 异 较 大 。 研 
究 发 现 ， 小 鼠 72R5 可 以 与 放 线 菌 酮 特异 反应 ， 放 线 菌 酮 是 一 种 苦味 剂 ， 对 放 线 菌 酮 反应 能 


力 不 足 的 小 鼠 ， 其 72R5 基 因 存 在 氨基 酸 置换 ， 从 而 显著 地 改变 了 受 体 对 放 线 菌 酮 的 反应 能 


力 。 此外， 人 7T2R4 和 小 鼠 7T2R8 可 与 茶 甲 地 那 饼 和 6-n- 丙 基 -2- 硫 尿 喀 啶 反应 四。 由 于 咕 齿 类 动 


物 比 人 多 30% 的 昔 味 受 体 ， 因 而 哮 具 类 动物 有 更 宽 的 苦味 检测 谱 由 。 茶 酸 某 铵 酰胺 


(denatonium benzoate,DB) 是 能 被 人 感知 的 最 兰 的 物质 ， 研 究 发 现 识 别 DB 的 有 hT2R4、 


mT2R108, hT2R44#llmT2R 1202422 (401, 


1.3 RZE 


酸味 受 体 PKD2L1 和 PKD1L3 共 存 于 感知 酸味 物质 的 味觉 受 体 细胞 中 。 近 年 来 通过 对 酸 


味 转 导 过 程 的 研究 ,发 现 了 一 些 候选 的 酸味 受 体 , 如 大 鼠 中 感受 酸味 的 离子 通道 (acid-sensing 


ion channel, ASIC) , 但 是 小 鼠 无 ASIC; 超 极 化 活化 环 核 背 酸 门 控 (hyperpolarization-activated 


cyclic nucleotide-gated, HCN) 通道 成 员 HCN1 和 HCN4 亦 可 能 是 酸味 通道 ,但 使 用 味蕾 切片 进 
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行 的 钙 成 像 试验 并 不 支持 该 观点 ， 因 为 HCN 的 抑制 剂 钨 离子 《Cs*+) 没有 阻 断 味觉 细胞 受 酸 
刺激 时 的 钙 离子 《Ca2+ ) 反应; 双 了 和 孔 钙 离子 K+) 通道 成 员 也 被 提出 可 能 在 酸味 信号 传递 过 


程 中 起 作用 ; AAT A 门 控 钙 离子 通道 、 钠 离子 (Nat) /H* 交 换 器 和 酸 钝 化 K+ 通道 也 
能 与 酸味 感应 有 关 I， 其 他 潜在 的 酸味 受 体 仍 需 要 进一步 研究 钻 。 


到 


1.4 咸 味 受 体 


特异 性 钠 盐 味觉 受 体 是 上 皮 钠 离子 通道 (epithelial-sodium channel,ENaC)， 非 特异 性 钠 


盐 味 觉 受 体 是 辣椒 素 受 体 -1 非 选择 性 阳离子 通道 (vanilloid receptor-1 nonselective cation 


channel, TRPV1) 。ENaC 是 哺乳 动物 特异 性 Nat+ 味 觉 受 体 ， 并 且 大 多 数 哺乳 动物 会 有 至 少 一 


= 种 非特 异性 咸 味 受 体 即 非 选 择 性 阳离子 受 体 ， 如 氧化 钊 《KC1) AUGER CNH4C1) ENO, 


多 宫 性 肾病 通道 (polycystic kidney disease channel) 也 可 能 参与 咸 味 的 传递 40。 


1.5 EUR AS 
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究 表 明 ， 多 种 GPCRs 与 鲜 味 有 关 ， 包 括 TIRLIT1IR3、mGlIuR1~4 和 一 些 互 变异 构 谷 氮 


酸 受 体 ， 如 N- 甲 基 -D- 天 冬 氨 酸 (NMDA) 受 体 和 红 洛 氨 酸 受 体 ， 且 研究 发 现在 体外 条 件 下 


mGIuR4 对 谷 氨 酸 敏感 0。 味 叭 核 昔 酸 如 肌 苷 单 磷酸 (inosine-5-monophosphate,IMP) 和 鸟 昔 


单 磷酸 〈guanosine-5-monophosphateGMP ) 本 身 具有 人 鲜 味 且 是 鲜 味 增强 物质 ，IMP 和 GMP 


可 选择 性 地 与 谷 氨 酸 (Glu〉 、 天 冬 氮 酸 和 六 -2- 氮 基 -4 磷 甲酸 盐 反 应 启 。 


目前 研究 最 深入 的 鲜 味 受 体 是 TIR1/T1R3， 其 与 T1R2/T1R3 类 似 ， 是 一 个 异 源 二 聚 体 复 


合 物 ， 存 在 T1R 配 体 物 种 间 特 异性 [9。 例 如 ， 人 类 TIR1TIR3 与 L-Glu 和 天 冬 氨 酸 特异 性 反 


应 ，L-Glu 与 T1R1/T1R3 的 结合 位 点 在 T1R1 的 VFTD 贸 链 区 ， 且 该 区 域 的 5 个 残 基 对 其 结合 和 


网 


重要 ,人 人 鲜 味 受 体 增强 剂 与 T1R1 的 VFTD 相 互 作用 , IMP 结 合 位 点 靠近 TIR1 的 VFTD 开 口 处 ， 


进一步 稳定 闭合 构 像 。 而 鼠 的 TIR1T1R3 具 有 广 谱 性 ， 几 乎 可 以 识别 所 有 的 氨基 酸 ， 但 较 


之 其 他 氨基 酸 ，T1R1/T1R3 对 酸性 氨基 酸 的 结合 能 力 弱 许 多 [2。 


此 外 ， 工 -氨基 酸 可 由 CaR 识 别 。 细 胞 外 CaR 是 多 模式 感受 器 ， 属 于 C 类 GPCRs， 可 识别 


几 个 关键 营养 成 分 ， 特 别 是 Ca*+ 和 LL- 氨 基 酸 。 系 统 性 研究 20 种 标准 氨基 酸 发 现 ， 与 CaR 结 合 


时 工 氨 基 酸 比 D- 氨 基 酸 有 效 ， 芳 香 族 氨基 酸 最 强 , 碱 性 氨基 酸 和 文 链 氨基 酸 无 效 。 用 峰 合 体 


HAFIJ 
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受 体 分 析 证 实 氨基 酸 与 CaR 在 VFTD 结 合 ， 大 鼠 mGlu-1 受 体 与 CaR 的 VFTD 结 合 后 ， 仍 然 可 以 
感受 


氨基 酸 ， 如 果 CaR 的 VEFTD 不 完整 则 不 能 感受 氨基 酸 03]。 


Ggust 是 一 个 异 源 三 聚 体 蛋 白 ， 包 括 w、GB3 和 GyY13 共 3 个 亚 基 。 动 物体 内 和 体外 试验 研 
究 均 证 实 味觉 信号 传递 与 Gagust 关 联 ， 味 觉 受 体能 选择 性 与 味觉 受 体 结合 。 转 导 和 蛋白 


(transducin,Gt) 与 Ggust 相 似 ， 也 是 异 源 三 聚 体 G 蛋 白 ， 参 与 味觉 信号 转 导 。 磷 脂 酶 Cp2 


(phospholipase CB2,PLCB2) 是 存在 于 胞 浆 膜 上 的 一 个 关键 酶 ， 能 催化 二 磷酸 磷脂 酰 肌 醇 


(phosphatidylinosital biphosphate,PIP2 ) 分 解 产 生 1,4,5- 肌 醇 三 磷酸 (inositol trisphosphate,IP3 ) 


= 和 二 酰 甘油 (diacylglycerol, DAG) 2 个 第 二 信和 号 分 子 0D。 


2 味觉 受 体 及 味觉 信号 分 子 的 分 布 


= 味觉 受 体 细胞 总 体 构 成 哺乳 动物 味觉 系统 , 对 摄取 或 拒绝 食物 以 保护 机 体 避 免 有 害 毒素 
= ZR, WA Rei A ELE Ao Tk EAVES DRE, 即 舌 乳头 , 可 分 为 轮廓 状 、 
HRA aR FLSA EM, 舌 乳 头 上 的 味蕾 形似 洋 莉 ,每 个 味 蓄 含 50~100 个 〈 物 和 
有 微 绒毛 的 味觉 细胞 B. 均 ， 可 分 为 了 型 、 卫 型 和 [型 细胞 3， 这 些 味 觉 细 胞 组 成 口腔 味觉 感 
应 ; 在 味觉 感应 和 转 时 过 程 中 的 许多 受 体 和 下 游 信 号 单元 在 肠 内 分 泌 细 胞 和 刷 细胞 中 表达 ， 
内 分 小 细 胞 虽然 在 数量 上 的 比重 小 于 整个 肠 道 的 1%， 但 却 可 看 作 身 体 最 大 的 内 分 小 器 官 
= FY AP Ae PW IE 20 PA RT, RHE Hy PY op A E AA R T ER FE 
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最 初 研究 发 现 TIR 在 人 类 胚胎 肾 细胞 中 有 分 布 ， 后 续 研 究 发 现 ，TIR 在 味 党 组 织 选 择 性 
分 布 。 原 位 杂交 结果 显示 TIR1 和 71R2 之 间 有 不 同 的 表达 模式 ，TIR1 在 味蕾 菌 状 乳头 分 布 较 
多 ，TIR2 在 味蕾 轮廓 状 乳头 分 布 较 多 D。 除 此 之 外 ，TIR 在 小 肠 了 型 内 分 泌 细 胞 均 有 表达 ， 


同时 还 存在 Ggust 3 个 亚 基 、TRPM5 和 PLCB2。 人 类 十 二 指 肠 LL 型 细胞 存在 整个 味觉 信号 通路 ， 


且 已 在 肯 和 胰腺 细胞 中 发 现 Gagustt7。 大 鼠 和 小 鼠 骨 肠 道 细胞 提取 的 mRNA 再 进行 反 转 录 


PCR(RT-PCR) 获 得 的 转录 本 序列 分 析 证 实 Gagust 和 Gat 在 大 鼠 和 小 鼠 胃 上 肠 道 细胞 表达 ， 和 免疫 
反应 性 研究 也 得 出 相同 结果 , 但 Gagwvst 和 Got-2 在 黏膜 胃 黏 膜 不 同类 型 的 上 皮 细 胞 中 表达 08， 
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在 唉 齿 类 动物 骨 和 十 二 指 肠 黏膜 中 也 存在 Cagwst 和 Cut 的 转录 本 。 进 一 步 研究 发 现 ，Casgust 


在 骨 腺 体 上 部 、 峡 部 和 表面 上 皮 部 表达 ， 骨 窦 墓 膜 富 仿 Gagust 而 少 含 Gat-2I1，Gaegust 也 在 大 


鼠 胃 、 十 二 指 肠 和 胰 管 的 刷 细胞 中 表达 ; 在 小 鼠 结肠 黏 膜 ， 表 面 上 皮 的 细 长 细胞 和 腺 状 上 皮 
的 圆 形 细 胞 中 也 存在 Gogwst 表 达 包 。 在 小 鼠 和 大 鼠 的 胃 , 发 现 表 达 Ggust 的 刷 细 胞 明显 聚集 在 
所 谓 的 “限制 将 ”， 即 角质 化 胃 底 和 腺 体 上 皮 之 间 ， 包 括 食管 口 ; 并 且 ， 限 制 疹 的 大 多 数 刷 


细胞 能 表达 71R3， 为 糖 和 氨基 酸 的 感知 葛 定 基础 09]。Toko2ol 应 用 免疫 组 织 化 学 和 PCR 技 术 


研究 肠 黏 膜 发 现 ，7TLRs、Goesewst、PLC72 和 7TRPMS 等 在 人 和 大 鼠 的 胃 、 小 肠 和 结肠 中 均 有 表 


达 ， 但 71R2 在 人 和 小 鼠 的 骨 及 小 鼠 结肠 不 表达 。 使 用 能 表达 增强 绿色 荧光 蛋白 的 转基因 鼠 


控制 TRPM5 的 启动 子 发 现 TRPM5 和 Gagust 共 定位 于 结肠 上 皮 表层 刷 细胞 ， 但 是 这 些 细胞 不 


~ 表达 TI1R3 或 PLCB2。 在 十 二 指 肠 腺 ， 分 别 有 43%、33% 和 38% 表 达 TRPM5 的 细胞 表达 PLCB2、 


TI1R3 和 Gagust。 能 共同 表达 PLCB62 和 TRPM5 的 十 二 指 肠 腺 细胞 在 形态 学 上 与 肠 内 分 泌 细 胞 相 


胞 共 定位 ， 但 是 这 些 细 


似 。 研 究 还 发 现 TRPM5、Gagust、TI1R1 和 TI1R3 在 十 二 指 肠 绒毛 刷 旨 


一 胞 很 少 表达 PIC82， 这 些 细胞 可 能 与 感受 氨基 酸 有 关 00。3GLT1 主 要 在 肠 上 皮 细胞 中 表达 ， 


N 而 酸味 受 体 蛋白 通常 分 布 在 味觉 细胞 的 基底 外 侧 膜 ， 具 体 分 布 有 待 进一步 研究 。 


N TORRE ASB. KE. AMPERE, BEETA RKA. X 
= 有 研究 证 实 72R 可 在 大 鼠 肠 内 分 泌 细胞 和 鼠 科 肠 内 分 泌 细胞 系 STC-1 中 表达 pn。 


用 大 鼠 和 小 鼠 组 织 研究 发 现 ， 除 味蕾 外 ， 在 味 受 体 细 胞 (taste-receptor cell, TROJA 


sedi 


氏 


层 TRPM5 也 显著 表达 ， 在 嗅觉 上 皮 和 悍 鼻 器 中 具有 免疫 活性 ， 并 且 在 呼吸 道 和 骨 肠 道 的 刷 


细胞 中 也 有 发 现 。 除 此 之 外 ， 最 近 研 究 兰 味 信号 通路 及 其 效应 与 气管 之 间 的 关系 ， 发 现 分 布 
在 气管 上 的 刷 细胞 表达 苦味 受 体 及 下 游 信号 分 子 Ga、PLCB2 和 和 乙酰胆碱 合成 酶 .22-231。 


CaR 广 泛 分 布 于 胃 、 小 肠 、 大 肠 的 上 皮 细 胞 和 神经 元 等 ， 分 别 如 下 : 分 泌 骨 酸 的 骨 壁 细 
胞 、 分 泌 骨 和 蛋白 酶 原 的 胃 腺 主 细胞 和 分 泌 帮 液 的 细胞 ，CaR 还 在 胃 窦 区 分 泌 胃 泌 素 的 细胞 中 
表达 ;在 小 肠 表 达 于 肠 绒毛 和 隐 窜 细胞、 黏膜 下 层 布 氏 腺 上 皮 细 胞 ， 在 结肠 ，CoR 在 隐 帘 台 


胞 顶 膜 和 基底 外 侧 膜 均 有 表达 ; 胰腺 腺 泡 细胞 基底 膜 和 胰 管 细胞 项 膜 上 有 表达 ; A RH 
下 层 和 肌 间 神经 从 中 的 神经 元 也 有 表达 ;在 肝脏 表达 还 不 清楚 031。 


味觉 受 体 与 味觉 物质 结合 后 开始 味觉 
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感应 , 分子 机 制 相当 复杂 且 不 完全 清楚 外 。 最 近 的 


研究 结果 显示 , 虽然 不 同 的 味觉 受 体 在 不 同 的 细胞 中 表达 , 但 是 所 有 的 信号 通过 相似 的 通路 


将 味道 物质 传 到 细胞 导致 细胞 活化 S29。 


从 简单 的 离子 到 复杂 的 结构 均 可 作为 刺激 物 ， 使 细 


胞 膜 去 极 化 后 释放 一 系列 信号 分 子 ， 如 激素 或 神经 细胞 因子 ， 经 不 同 的 转 导 途径 作用 于 细胞 
或 神经 5。 离子 刺激 GAER) 可 直接 与 离子 通道 相互 作用 激活 味觉 受 体 细胞 ， 使 细胞 


膜 去 极 化 并 开启 Ca* 电 压 门 控 通道 ，Ca* 进 而 内 流 进入 细胞 ， 其 下 游 效 应 如 图 1: 受 体 结合 


活化 GB3y13， 进 而 激活 PLCB2，PLCB2 活 化 产生 第 二 信使 P3 和 DAGHN。 其 中 ， 卫 3 与 贡 型 肌 


醇 三 磷酸 受 体 (type II IP3 receptor, IP3R3) 结合 ， 导 致 细胞 内 储存 区 的 Ca 释放 以 及 活化 


调节 Ca 依赖 的 一 价 离子 通道 TRPM5，TRPM5 参 与 将 信号 传 到 味觉 细胞 和 味觉 传 入 神经 这 


一 过 程 ，TRPM5 可 迅速 活化 和 失 活 ， 使 


味觉 细胞 细胞 膜 瞬时 去 极 化 ，Na+ 内 流 ， 释 放 ATP， 


ATP 作 为 神经 递 质 ， 活 化 味觉 传 入 神经 纤维 上 的 嗓 叭 受 体 上 0， 将 味觉 信息 传递 给 味觉 神经 


后 ， 味 觉 神 经 再 支配 味 蔓 活动 。 在 菌 状 乳头 和 上 颖 


，Goagust 或 Gat 激 活 味觉 细胞 上 的 磷酸 


二 酯 酶 〈phosphodiesterase,PDE) KARZ 


胞 内 环 核 苷 酸 (cAMP ) 浓度 ， 在 轮廓 状 和 叶 状 味 


蕾 中 ，Gogust 活 化 也 可 使 AMP 谊 度 降 低 ， 但 可 能 是 通过 抑制 腺 苷 酸 环 化 酶 (adenylyl 


cylase,AC) 来 实现 ，cAMP 的 驾 点 目前 并 不 十 分 清晰 ， 可 能 在 调控 磷脂 酶 C (PLC) 途径 的 


敏感 性 中 起 作用 509。 当 糖 作 用 时 Ga 可 激活 AC 使 AMP 谊 度 升 高 ， 但 苦味 分 子 使 PDE 活 化 结 


果 导 臻 AMP 和 环 乌 音 一 磷酸 浓度 降低 。 


酸味 细胞 内 Ca2# 升 高 ， 可 激活 基底 外 侧 Na+-H 交 换 


异 构 体 -1 (sodium-hydrogen exchanger isoform-1) ， 进 而 维持 酸味 反应 的 强直 阶段 。 感 受 酸 


味 的 细胞 一 部 分 会 因 细胞 内 pH 降低 可 


接 感应 酸味 ， 可 在 酸味 神经 反应 阶段 和 强直 阶段 输 


入 信号 进而 分 离 转 导 通 路 。 骨 肠 道 是 食物 与 身体 进行 物质 交换 的 重要 接口 , 其 内 部 味觉 样 细 
胞 利用 与 口腔 相同 的 信号 转 导 系统 将 营养 信息 传 到 迷走 神经 ， 进 而 传 往 中 枢 神 经 系统 1 六， 


其 中 ， 肠 - 脑 轴 发 挥 了 关键 作用 器。 


ERAT! 


Tastants 


Ca? GI peptide ATP 


rve 


Tastants: 促 味 剂 ，GPCRs: G 和 蛋白 耦 联 受 体 guanosine-binding protein coupled receptors; 


AC: 腺 苷 酸 环 化 酶 adenylyl cylase; PDE: 磷酸 二 酯 phosphodiesterase; PIP2: 二 磷酸 磷脂 


酰 肌 醇 phosphatidylinosital biphosphate; PLCB2: 磷脂 酶 CB2 phospholipase CB2; DAG: 二 


酰 甘 油 diacylglycerol;IP3R3: MÆR = BERS% type II IP3 receptor; TRPMS: 瞬时 受 


体 电势 通道 Ms transient receptor potential channel type melastatin 5; 


神经 。 


ANS 


图 1 


胞 内 味觉 感应 


Fig.l Taste sensing in cells!!! 


GI peptide: H Jak; Nerve: 


H URIE R A a LE Ag PY Sg ON A) PS 可 释放 信号 
分 子 激活 神 经 末梢 。 骨 肠 道 内 的 肠 内 分 泌 细 胞 是 一 类 终端 分 化 细胞 , 与 其 他 上 皮 细 胞 混合 在 


一 起 。 它 们 能 对 胃 肠 腔 内 组 分 改变 做 出 响应 ， 释 放 多 种 信和 号 分 子 。 


类 肠 内 分 泌 细 胞 利用 其 


伸 向 肠 腔 的 微 绒 毛 直 接 感 受 组 分 变化 , 这 种 微 绕 毛 被 认为 是 特 化 的 传感器 。 肠 内 分 这 细胞 的 


化 学 感应 主要 通过 释放 激素 来 实现 , 包括 胆 吉 收缩 素 (cholecystokinin,CCK ) 、 栈 酷 肽 (peptide 


tyrosine tyrosine,PYY) 、 神 经 降 压 素 、 胰 高 血糖 素 样 肽 -1 (glucagon-like peptide-1,GLP-1) ~ 


胰 高 血糖 素 样 肽 -2 (glucagon-like peptide-2,GLP-2 ) 和 和 葡萄 


(glucose-dependent insulinotropic peptide,GIP) 等 ， 还 有 饥饿 素 、 


糖 依赖 促 胰 岛 素 释放 肽 
食欲 素 A 和 5- 羟 色 胺 等 ， 这 


可 
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些 跟 采 食量 有 关 ， 如 十 二 指 肠 和 空肠 的 I 细胞 分 泌 CCK， 回 肠 和 结肠 的 L 细 胞 可 分 泌 GIP-1、 


GLP-1 或 PYY;， 一 类 肠 内 分 泌 细 胞 主要 分 布 在 基底 膜 ， 如 产 组 胶 肠 嗜 铬 细胞 样 细胞 ， 它 们 主 


要 产 肽 ， 或 进入 血液 ， 发 挥 作用 方式 类 似 激素 ， 作 用 于 消化 系统 的 其 他 部 分 ， 或 经 细胞 外 液 
以 旁 分 泌 的 形式 作用 于 近 旁 结构 ， 包 括 神经 纤维 等 。 


TTT 


采用 口服 和 静脉 注射 2 种 方式 为 动物 机 体 补 充 摄 入 葡萄 糖 的 研究 发 现 ， 口 服 方式 更 易 提 
高 血浆 胰岛 素 浓 度 ， 这 种 效应 被 称 为 肠 促 胰 岛 素 效应 ， 并 且 发 现 该 效应 先 由 GLP-1 介 导 P9。 
GLP-1 是 一 种 肠 促 胰 岛 素 ， 许 多 因素 可 刺激 GLP-1 的 分 泌 ， 尤 其 是 营养 物质 的 直接 刺激 ， 如 
碳水 化 合 物 和 脂肪 。GLP-1 分 泌 由 甜 味 受 体 介 导 ， 其 中 Tl1R3 起 关键 作用 ，GLP-1 的 功能 包括 


提高 胰腺 胰岛 素 分 小， 降低 胰 高 血糖 素 释 放 ， 影 响 葡萄 糖 的 运输 、 代 谢 和 稳 衡 ,延迟 骨 排 空 
和 降低 食欲 ， 以 减少 有 毒物 质 〈 多 为 苦味 ) 进入 消化 道 ， 发 挥 保护 性 功能 2620。 研 究 发 现 ， 
敲 除 Ggust 或 T1R3 的 小 鼠 在 摄 入 碳水 化 合 物 后 出 现 肠 促 胰 岛 素 效应 功能 异常 。 从 敲 除 Ggust 


小 鼠 分 离 小 肠 和 肠 绒毛 发 现 用 和 葡萄糖 处 理 后 存在 显著 的 GLP- I 分 泌 缺 陷 ， 表 明 这 些 肠 细胞 


在 感应 糖 后 与 激素 分 泌 之 间 存 在 局 部 环 路 。 研 究 发 现 ， 经 胃 灌 服 的 葡萄 糖 、 半 乳糖 、 果 糖 、 


3-O- 甲 基 -D- 葡 萄 糖 和 ou- 甲 基 -D- 葡 萄 糖 等 进入 肠 腔 后 提高 了 肠 上 皮 SLG71 的 表达 , 刺激 大 鼠 、 


猪 和 人 分 泌 GLP-1 和 GIP， 此 外 ， 体 外 条 件 下 添加 GIP 到 肠 组 织 浆 膜 侧 后 也 能 提高 肠 上 皮 


SGLT1 的 表达 。 进 一 步 研 究 发 现 葡 茵 糖 和 半 乳 糖 进 入 肠 细胞 是 通过 SGLT1， 果糖 则 是 通过 另 


个 顶端 转运 载体 和 葡萄糖 转 运载 体 〈glucose transporter,GLUT) 5， 之 后 经 肠 细 胞 基底 膜 


= GLUT2 被 动 地 从 上 肠 细胞 进入 血液 。 饮食 可 调控 肠 细胞 SGLT1 的 表达 , 高 碳水 化 合 物 或 糖分 充 
中 膳食 或 添加 三 毛 莽 糖 增加 甜 味 的 饮用 水 能 提高 SGLT1 的 表达 和 葡 葡 糖 摄 取 能 力 , 食物 中 的 
糖分 刺激 味觉 信号 分 子 促进 肠 内 分 泌 细 胞 激素 分 泌 ,这 些 激素 反 过 来 调控 肠 上 皮 细 胞 GLUT2 
的 表达 。 上 述 甜 味 信号 分 子 在 消化 道内 的 功能 与 在 口腔 中 相似 , 但 在 消化 道内 主要 是 通过 体 
液 性 介质 传导 信号 而 非 通 过 味觉 传 入 神经 171。 


TI1R3 存 在 于 2 种 不 同 的 细胞 群体 ， 一 种 是 开放 型 刷 细胞 ， 另 一 种 是 闭合 型 产 饥 饿 素 内 分 
泌 细胞 。 饥 饿 素 释 放 细 胞 可 以 感受 肠 腔 和 血液 刺激 ， 可 作为 感受 细胞 ， 亦 可 作为 效应 细胞 ， 
调节 激素 释放 。 在 限制 疹 处 开放 型 刷 细 胞 和 产 饥饿 素 内 分 泌 细 胞 之 间 是 紧密 连接 的 , 饮食 后 


[ 液 葡 敬 糖 和 游离 氨基 酸 浓 度 升 高 会 瞬间 抑制 饥饿 素 的 释放 ， 当 血糖 水 平 急剧 下 降 时 , 机 体 
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会 提高 饥 俄 素 分 小 水 平 来 刺激 采 食 以 中 和 低 血 糖 状态 。TIR3 与 监控 血液 血糖 浓度 有 关 ， 在 
胰岛 B 细 胞 和 下 丘脑 细胞 中 也 有 发 现 。 所 以 ， 可 依赖 TIR3 调 节 饥饿 素 释放 ， 进 而 调节 血清 葡 
D EE 


苦味 物质 引起 肠 内 分 泌 细 胞 STC-1 分 泥 CCK， 如 DB 可 引起 胞 内 Ca2 浓 度 升 高 并 依赖 Ca2+ 


流入 STC-1 细 胞 ， 进 而 打开 Z 型 电压 敏感 型 钙 通 道 (VSCCs)， 刺 激 CCK 释 放 ; 亦 有 研究 发 现 音 
味 化 合 物 引起 大 鼠 胃 排 空 延 迟 ， 产生 厌 食 ,，PYY 也 引起 厌食 反应 ,在 脂肪 酸 和 其 他 营养 物质 
作用 下 释放 ， 是 采 食量 的 主要 调节 器 外。 在 气管 刷 细胞 中 ， 苗 味 物 质 在 激活 苦味 信号 通路 后 
促进 细胞 释放 乙酰 胆 碱 ， 降 低 呼 吸 速率 口 。 


于 一 4 小 结 

pit 味觉 受 体 广泛 表达 于 舌 上 皮 和 肯 肠 道 这 2 种 组 织 和 器 官 ， 它 们 可 以 感受 多 种 信号 包括 营 
(© 

= 养 和 非 营 养 物 、 机 械 因素 、 微 生物 、 药 物 和 毒物 等 。 舌 和 胃 肠 道 细胞 分 子 感应 在 许多 基础 功 
© 

Sia 能 方面 起 重要 的 作用 ， 包 括 采 食 、 消 化 和 吸收 、 体 液 调节 和 启动 神经 通路 等 方面 ， 进 而 可 以 


调控 能 量 摄 入、 激素 分 小 和 代谢 等 功能 ， 因 此, 味觉 系统 的 研究 具有 重要 的 科学 意义 。 同时， 
最 新 研究 发 现 气管 中 也 存在 苗 味 信号 转 导 , 但 是 ,该 过 程 具体 如 何 发 生 尚 不 清楚 ,气管 是 否 
存在 其 他 味觉 信号 通路 也 不 了 解 。 由 此 可 见 , 味觉 受 体 和 味觉 信号 通路 中 的 许多 信号 转 导 分 


子 还 有 待 鉴定 ， 效 应 细胞 和 神经 通路 也 需要 进一步 研究 。 


此 外 ,对 味觉 系统 的 研究 也 具有 重要 的 临床 意义 。 如 苦味 成 为 警惕 毒物 的 重要 信号 ， 可 
以 防止 动物 摄 入 有 毒物 质 , 尤其 是 对 放牧 条 件 下 的 动物 饲养 具有 实践 意义 ; 摄 入 大 量 酸 味 物 
质 会 增加 动物 肺 和 肾 负 担 ， 降 低 口腔 中 pH， 直 接 造 成 动物 牙 釉质 脱 矿质 ， 间 接 促 进 耐酸 
阔 生 长 ， 进 而 影响 动物 牙齿 健 康 ， 降 低 采 食 ， 影 响 动物 生产 效率 等 。 因 此 ， 通 过 充分 理解 营 
养 感应 路 径 及 其 调控 机 制 , 不 仅 能 有 效 地 控制 动物 采 食 ,而 且 可 为 解决 动物 代谢 综合 症 和 营 
养 不 良 提供 饲 粮 优选 方案 。 
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Abstract: Since taste receptors have been discovered, people have strong interest in them and also 
increase the strength and depth of their research. Therefore, people begin to deeply understand the 
taste sensing of mammalian including the molecular basis of taste perception process and function, 
etc. This not only has a great significance for the diet control of people and animals, but also can 
provide new methods and ideas for the treatment of certain diseases. To deepen our understanding 
of molecular basis of taste receptors and taste perception process, this paper reviews the related 
research results and can provide important reference for nutritional balance and health keeping of 


mammals. 
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